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論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨
従来の長期骨髄培養法では血清の使用を必須としており,増殖因子などの生物活性を解析する際,選択
される血清のロット間でデータのばらつきを生じる可能性が高い｡その間題を克服する目的で無血清培地
(mSFO2)による長期骨髄培養法を開発した｡M¢の増殖を抑制する為,M-CSF産生能を欠くop/opマ
ウス由来のストロマ細胞,OP9を使用した｡OP9の生存には,bFGF,EGFが有効であった｡mSFO2
培地下bFGF,或いはEGFで刺激したOP9上に骨髄細胞をのせSCFを添加し培養した｡bFGFで刺激
したOP9上では,分化した骨髄球系細胞の増殖が優勢であったが,EGFで刺激したOP9上では,骨髄
前駆細胞 (CD4-,CD8㌦TER119~,B220-,Mac-1dulcIKit+)の選択的が曽殖を認めた.これらの細胞
は,ⅠL-3,Epoを含む半固形培地上で約50%がコロニーを形成し,牌コロニー形成率は,CFU-Sday8,
day12でそれぞれ約 1%,0.5%であった｡本培養で増殖する前駆細胞とEGFとの直接的な結合は認め
ず,前駆細胞の選択的な増殖にはOP9を介 した何 らかの分子の存在が推測された｡これはOP9に
Ⅴ-erbB2を導入し,EGFの非存在下でも生存可能なOP9のsubline(OP9/erbB2)上でも上記と同様の
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前駆細胞の選択的な増殖が認められることからも間接的に証明された｡
以上の研究は骨髄移植におけるexvivoでの血液幹細胞の増幅に貢献することが期待される他,本培養
法は感染,担癌,アレルギーなどの際の骨髄におけるサイトカインを介した免疫応答のメカニズムの解析
に有用と考えられた｡
従って,本論文は博士 (医学)の学位論文として価値あるものと認める｡
なお,本学位授与申請者は,平成9年 1月24日実施の論文内容とそれに関連した試問を受け,合格と認
められたものである｡
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